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論 文 内
容 要 旨
目
的
 α.Kleinけ,主としてバキツト恵考の生検細胞とバキツト。リンパ唾由来のEBウイルス
 r毘BV)を保有する数種類の樹立細胞系を標的細胞として,バギツト患者血清をもつてする
 MembraΩeエm皿unaf■UOrg8c6nce臼{.エ.、を行い,漠状に検出される細胞膜抗凍r榎
 抗原》ついて,これはEBV抗原でに1なく,EBV感染により誘導合成されてくる細胞性抗原で
 あることを示唆したnこの問題一人,糖ウイル.スの司徒性の凄いEBVの感染によリヒト細胞が癌化
 (七ransfrrma七ion、をおこす可能性を証明するものとして極めて重要であるrこれ嘘で理
 BVの持続感染系で承るP5HE-1細」包を用い次の事実が明らかにされている01、アセトン固
 定細胞を抗漂としヒト血清をもつてする擾光抗体法πより検出される抗原爾EBV抗原である。
 2、P5HR-1細胞に侵,雷頭上滋よぴアセトン固定樽広の螢光抗体法によって細胞内あるいロ
 細胞表面にEBVやその構成抗原がφ量1ぞ認められたα5、このEB▽けヘルペスウイルス群のウ
 イルスと・類似の増殖形式をもつということである。私1づこれらの事実を基礎πM・しによりP5日R
 -1細胞レτ認められる細胞表面抗凍がいかなる性質のものであるかを無rEBV抗原との関連に論
 いて追求した。
 材料と方法
 使旧細胞けバキツトーフンパ腫由来の永久樹立細胞系のひとつで現在EBV保有細胞を最もづく
 集めうる系であるP5日R-1細胞,同じくバキツト。リンパ種由粛の永久樹立細胞系のひとつで
 現在までEBVの存在,免疫グ・プリンの産生は全く観察されてい安いP-1Raji細胞,むよび
 骨髄性白血病患者の末梢血白面球層由来の永久樹立細胞系でEBVの存在に全く観察されてい安い
 が免疫グ・プリンを産生しているR,P.M,1,64-10細胞である。使瑚血清は,健康日広
 人EBV抗体陰性血清22検体,バキツト、患者血清5検体,ヌエーデン人非バキツト患者血清1検
 体,台湾の士咽頭癌患者血清4検体を使用した。バキツト恵者血清とスエーデン人非バキツト恵者
 血清けKarO工inska研究所α,Kleユn教授より分与されたものである。
 実験方游は瓶.しとその変法,およびFixedエmmunofluore8cencerF.1』)であろ。M.
 1.耐非固定細胞浮遊液を抗慮とし,1次血清としてヒト血浩,螢光抗体として抗ヒトエ9G螢光抗
 体を用いた螢光抗体間接法である。との方法によれば大別して"環状π光る細胞"`嘆抗ノ東保有縄
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 へ 
 胞)と瀰漫盤に光る細胞〔EBV抗原保有細胞)とに分けられる。孝の変溶と1.、てはF二江,.T
 G.ラベルvO-7血清を用いた直接lvI.工,,ヒト1血滑とF.1.T.0ラベルヤギ抗ヒトIg
 Gグ・フ'リンを用いM.工.を打つ後,その細胞をアセトンi劃定あるいけ56℃50介加福し,再び
 ヒト血温'とT.M.R.1.T,e,ラベルヤギ抗ヒトIgαダロブリンを用いM,工.またりF.工.を行
 う二重染色準が用いられたρF.エ.匠アセトン周定細胞を抗原とした螢光抗体間接ゆである。
実験結果
 1、M.エ.陽性反応履EBV保有細胞に好異的反応である。P5日R-1,R.P.M.1.64-10
 P-1Rajiの各細胞π対し,1次1血清として種々のEBV抗体陽性血清を用いM.エ.および直接
 M.エ,を行った結果R.P.M.エ..64一'10細胞けエgG分』トカ噸1七され,P-4Baji細胞は
 常に陽性細胞け検と←でき乖かつたnこれに対しF.エ.陽性P5日R-1細胞碩常に陽性細胞の存在
 を示した。2、M.1.陽1生反応はEBV抗体i捌生血青に極めて駈異的反応である。EBV抗体価
 10倍以上の血清16検体ra群、,10倍未満5倍以上の血潴20検体`b群、,5倍未満の血
 清2検体rc群、につきM,工、を行った結果,a群r血清損すぺて陽性,b群では40躰の血清が陽
 性であり,c群でロすべての血清が陰性であった。5、向一1血清のM.エ.抗体価とF.エ.抗体価帽
 ほy算しい・健康日広人EBV抗体陽性血清,バキツト思者血清,台湾士咽頭癌患者血瀞の何れ1ぞ
 おいても,両者間π■有意董な差はなかった。4、P3HR-1細胞35℃低温培養細胞において
 F.エ、によるEBV陽性細胞数%と鵠.エ.での膜抗原陽性細胞数%の増加曲線け原貝嚇π一致する。
 5、膜抗原はEB▽抗原同様アセトンπ対し安定である。アセトン固定細胞でvo-7血清を吸収
 し,この吸収血清を用いてM.エ.を行った結果,嘆抗体もEBV抗体も吸収げ来た貸
結論
 P3HB-1細胞π関する限りM.工.で検げされる膜抗原に,1、EBVそのものである。2、
 EBV抗原合成細胞のみに合成され,ウイルヌ粒子とけ異った細胞抗原である。5、その両者が混
 在している〔という5つの可能性がある。
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 審査結果の要旨
 一設に,稽ウイルスによって癌化した細胞には,丁及びS(細胞表面)抗原とよばれる暫しい
 細胞抗原が形成されることが明らかにされている。現在まで人1崩の癌ウイルスの存在の実証はな
 いが,若し或る特定の癌がウイルス化によって発癌したものであるとすれば,その癌細胞に,そ
 のウイルスに特異的な上述の細胞抗原が証明される可能性がある。
 Swe吐enノ)G・KleimらはBurki七七リンパ腫細胞に,上述の意賑のS抗原に相当する細胞
 抗原の存在を示唆してきた。一方,Bunki憐リンパ腫の発療にEBウイルスが関与している
 可能性も多方面から示唆されてきている。
 著者は培養Buτki七七リンパ腫細胞P5HR-4株を材料として,この細胞表百1∫抗原の性状
 とEBウイルスとク)関係を墨太的に明らかにする目的で,種々の人間血清を岬いての膜螢光抗体
 法(me軸raneimmunofluore8cence)によって研究を行恋い,次のような推論を得
 た。
 4,アフリカのBurld七七リンパ月毛惑者,台湾の一上部咽頭癌患者(EBウイルスに対する抗体
 価が高い、及び健康日本人ク).甑清中にはP5HR-1細1泡の表面抗原と反応する抗体が存在する
 が,一1二述患者と健康人岡にその差を見出すことは出来なかった。又,この表面抗原碇EBウィル
 ス趣fl(の錠原と区別し得ない。
 即ち期待した!Bウイルスによって誘導されてくる可能性をもつS抗原は証明出来なかったが,
 膜螢光拭体法によって,細胞内に合成されろEBウイルス抗原と同じか或いは区別出来ぬ抗原倉
 そ¢)細泡表面に証明したことは,新しい発見であり,今後EBウイルス感染細胞或いはEBウィ
ヂノノノ
 ルス癌化細胞の細胞表面抗原の研究に必須の貴重なデータを提出したものである。よって本
 論丈を学位を授与するに値するものと認める。
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